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Резюме
Цель – изучить ассоциации полиморфных вариантов rs2305619 и rs3816527 гена пентраксина-3 (PTX3) с особен-
ностями клинического течения и исходов у пациентов с гипертрофической кардиомиопатией (ГКМП).
Методы и материалы. В исследование (2008–2019) включены 153 пациента в возрасте ≥18 лет с подтвержденным 
диагнозом ГКМП. Группу контроля составили 200 практически здоровых человек. Дизайн исследования включал в 
себя новую модель определения вариантов клинического течения и исходов ГКМП. Полиморфные варианты rs2305619 
и rs3816527 гена PTX3 были идентифицированы методом полимеразной цепной реакции.
Результаты. У пациентов с ГКМП в возрасте ≥18 лет при наличии одного, двух и трех путей прогрессирования 
заболевания смертность за 11 лет значимо превышала аналогичный показатель у пациентов с малосимптомным 
течением (р<0,001). Хроническая сердечная недостаточность (ХСН) со средней и сниженной фракцией выброса 
левого желудочка (ФВ ЛЖ) (<49 %) значимо чаще сочеталась с наличием одного, двух и трех путей прогрессирова-
ния заболевания, по сравнению с ХСН с сохраненной ФВ ЛЖ (≥50 %) (ОШ=0,168, 95 % ДИ=0,068–0,412, р<0,001). 
Значимых различий в распределении генотипов и аллелей полиморфных вариантов rs2305619 и rs3816527 гена PTX3 
у больных ГКМП и контрольной группе получено не было. Аллель G rs2305619 гена PTX3 определялся достоверно 
чаще у пациентов с ГКМП и ХСН со средней и сниженной ФВ ЛЖ (<49 %), по сравнению с сохраненной ФВ ЛЖ 
(≥50 %) (A:G, ОШ=0,521, 95 % ДИ=0,301–0,902, p<0,019). Была определена тенденция к преобладанию генотипа GG 
rs2305619 гена PTX3 при наличии ХСН со средней и сниженной ФВ ЛЖ (<49 %) (p<0,068). У пациентов с ГКМП и 
сахарным диабетом (СД) II типа (возраст – 63 [58; 75] года) статистически значимо преобладали генотипы AG и GG 
(p<0,008) и аллель G rs2305619 гена PTX3 (A:G, ОШ =1,952, 95 % ДИ=1,076–3,542, p<0,026). 
Заключение. Симптомное течение у больных ГКМП в возрасте ≥18 лет с наличием одного и более путей прогресси-
рования заболевания характеризуется неблагоприятным прогнозом. Аллель G rs2305619 ассоциирован с наличием ХСН 
со средней и сниженной ФВ ЛЖ (<49 %) у пациентов с ГКМП в возрасте ≥18 лет. Ассоциации аллеля G и генотипов 
АG и GG rs2305619 гена PTX3 с наличием СД II типа наблюдаются у пациентов с ГКМП в старшей возрастной группе.
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ВВеДение
Хроническая сердечная недостаточность (ХСН) 
является конечной стадией развития многих сер-
дечно-сосудистых заболеваний с неблагоприят-
ным прогнозом [1].
Важную роль в патогенезе ХСН играют различ-
ные типы биомаркёров, такие как нейрогормональ-
ные маркёры (BNP, NT-proBNP), маркёры миокар-
диального повреждения (тропонины I, T), маркёры 
миокардиального фиброза (стимулирующий фак-
тор роста ST2, галектин-3) и маркёры воспаления 
[2]. В число последних входит пентраксин-3.
Пентраксин-3 (PTX3) относится к длинным 
пентраксинам из суперсемейства острофазовых 
белков. Белок продуцируется и высвобождает-
ся многими типами клеток, включая макрофаги, 
нейтрофилы, мононуклеарные фагоциты, клетки 
миелоидного происхождения, синовиальные клет-
ки, гладкомышечные клетки, эпителиальные, эн-
дотелиальные и глиальные клетки и фибробласты. 
Ген PTX3 располагается в хромосоме 3q диска 25 
и состоит из трех экзонов и двух интронов [3, 4].
Будучи маркёром воспаления, PTX3 является 
долгосрочным независимым предиктором прог-
ноза у больных ХСН [5, 6].
Гипертоническая кардиомиопатия (ГКМП), са-
мое распространенное наследственное заболевание 
сердца, обычно сочетается с ХСН и нормальной си-
столической функцией левого желудочка (фракция 
выброса левого желудочка ((ФВ ЛЖ) ≥50 %). Значе-
ния ФВ ЛЖ <50 % для пациентов с ГКМП рассмат-
риваются как критические, отражающие тяжелое 
нарушение систолической функции ЛЖ [7].
В современной литературе подробно описана ас-
социация высоких уровней PTX3 в плазме с прог-
нозом пациентов с ХСН. Однако рутинное измере-
ние уровней биомаркёров в плазме не дает полного 
представления о многочисленных факторах, мо-
дифицирующих течение ХСН. Ключ к выявлению 
больных высокой категории риска лежит и изуче-
нии генетической составляющей патофизиологи-
ческих процессов, лежащих в основе заболевания.
Влияние генетических вариантов PTX3 на прог-
ноз ХСН на сегодняшний момент не изучено. 
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Summary
The objective of this study was to determine the association of polymorphic variants rs2305619 and rs3816527 of the PTX3 
gene with clinical profile and outcomes in hypertrophic cardiomyopathy (HCM) patients.
Methods and materials. The study population consisted of 153 patients ≥18 years old with a confirmed diagnosis of HCM. 
The control group included 200 healthy donors. Duration of follow-up was 11 years (2008–2019 yrs.). The study design in-
cluded a new model for determining variants of the clinical profile and outcomes of HCM. Polymorphic variants rs2305619 
and rs3816527 of the PTX3 gene were genotyped by polymerase chain reaction.
Results. The mortality rate in patients ≥18 years old with 1, 2 and 3 adverse pathways of HCM progression was significantly 
higher, compared with those without adverse pathways (р<0.001). A combination of chronic heart failure (CHF) with mid-
range and reduced LVEF (<49 %) with 1, 2 and 3 adverse pathways in HCM patients occurred more frequently, compared 
with those who had CHF with preserved LVEF (≥50 %) (odds ratio (OR) = 0.168, 95 % confidence interval (CI) =0.068–0.412, 
р<0.001). The genetic testing showed no significant differences in genotype and allele frequencies of polymorphic variants 
rs2305619 and rs3816527 of the PTX3 gene in patients with HCM and control groups. It was found a tendency for increase 
in GG genotype frequency (p<0.068) and significant increase in G allele frequency of rs2305619 of the PTX3 gene in HCM 
patients ≥18 years old and CHF with mid-range and reduced LVEF (<49 %) (A:G, OR=0.521, 95 % CI=0.301–0.902, p<0.019). 
HCM patients (age – 63 [58; 75] years) and type 2 diabetes mellitus demonstrated high prevalence in AG and GG genotypes 
(p<0.008) and G allele frequencies of rs2305619 of the PTX3 gene (A:G, OR =1.952, 95 % CI=1.076–3.542, p<0.026).
Conclusions. HCM progression along 1 and more adverse pathways in patients ≥18 years old has been characterized 
with adverse outcome. G allele of rs2305619 of the PTX3 gene is associated with CHF with mid-range and reduced LVEF 
(<49 %) in HCM patients ≥18 years old. The associations of G allele and AG and GG genotypes of rs2305619 of the PTX3 
gene with diabetes type 2 are observed in elderly HCM patients. 
Keywords: hypertrophic cardiomyopathy, adverse pathways of HCM progression, chronic heart failure with mid-range and 
reduced left ventricular ejection fraction, type 2 diabetes mellitus, polymorphic variants rs2305619 and rs3816527 of the PTX3 gene
For citation: Streltsova A. A., Gudkova A. Ya., Pyko S. A., Semernin E. N., Kostareva A. A. The influence of polymorphic variants 
rs2305619 и rs3816527 of the PTX3 gene on clinical profile and outcomes in patients with hypertrophic cardiomyopathy: results of a 
11-years follow-up. The Scientific Notes of Pavlov University. 2021;28(2):23–32. (In Russ.). DOI: 10.24884/1607-4181-2021-28-2-23-32.
* Corresponding author: Anna A. Streltsova, Almazov National Medical Research Centre, 2 Akkuratova str., Saint Petersburg, 197341, Russia. E-mail: 
anikas1985@gmail.com.
Streltsova A. A. et al. / The Scientific Notes of Pavlov University Vol. XXVIII № 2 (2021) P. 23–32
25
Также исследования, посвященные взаимосвязи 
генетических вариантов PTX3 с клиническими осо-
бенностями течения и прогнозом ГКМП, в совре-
менной литературе отсутствуют.
Целью работы явилось изучение ассоциации 
полиморфных вариантов rs2305619 и rs3816527 
гена PTX3 с особенностями клинического течения 
и прогнозом ГКМП.
МетоДы  и  МАтеРиАлы
Данное исследование – сочетание ретроспек-
тивного (7 лет) и проспективного (4 года) когорт-
ного исследования.
С 2008 по 2019 г. было проанализировано 
276 историй болезни. В исследование были включе-
ны 153 пациента в возрасте ≥18 лет с подтвержден-
ным диагнозом ГКМП согласно международным 
критериям. Обследование пациентов осуществ-
ляли при госпитализации, с применением стан-
дартных клинико-лабораторных и инструменталь-
ных методов диагностики (электрокардио графия 
(ЭКГ), суточное мониторирование ЭКГ (СМЭКГ), 
эхокардиография (Эхо-КГ)). В дальнейшем паци-
енты были направлены на генетическое исследо-
вание. За указанный период наблюдения часть 
пациентов были отобраны для хирургической и 
нехирургической редукции межжелудочковой пе-
регородки (МЖП), в том числе с помощью интер-
венционных методов, коррекции желудочковых 
нарушений ритма и постановки имплантируемо-
го кардиовертера-дефибриллятора (ИКД), а также 
для проведения трансплантации сердца (ТС).
Группу контроля для генетического исследова-
ния составили 200 человек без сердечно-сосуди-
стых заболеваний и другой сопутствующей тяже-
лой патологии.
Для оценки особенностей клинического тече-
ния ГКМП была применена новая модель опреде-
ления вариантов клинического течения и исходов 
ГКМП, предложенная E. J. Rowin, M. S. Maron et al. 
в 2017 г. [8]. Данный подход выделяет три синдрома 
развития ГКМП:
1) внезапная сердечная смерть (ВСС), поста-
новка ИКД по причине документированной фиб-
рилляции желудочков (ФЖ) или желудочковой 
тахикардии (ЖТ) или успешно проведенные реа-
нимационные мероприятия по поводу остановки 
сердца во внебольничных условиях – ВСС;
2) прогрессирование симптомов ХСН до III–
IV функционального класса (ФК) (NYHA), рефрак-
терной к максимально подобранной медикамен-
тозной терапии, связанное/не связанное с наличи-
ем обструкции выходного тракта ЛЖ (ВТЛЖ), со 
сниженной/средней или сохраненной ФВ ЛЖ – 
ХСН III–IV ФК (NYHA);
3) постоянная или персистирующая фибрилля-
ция предсердий (ФП) или повторяющиеся симп-
томные или клинически определяемые парок-
сизмальные эпизоды (n>2), требующие медика-
ментозного вмешательства для восстановления 
ритма, – ФП.
С учетом отсутствия/наличия данных синдро-
мов и их возможных сочетаний было выделено 
восемь клинических вариантов развития ГКМП.
Также отдельно были классифицированы пациен-
ты с наличием одного пути прогрессирования ГКМП, 
т. е. с любым одним синдромом развития заболева-
ния (ХСН III–IV ФК (NYHA) или ФП или ВСС), двух 
и более путей прогрессирования ГКМП (ХСН III–IV 
ФК (NYHA)/ФП/ВСС и их комбинации).
Для изучения полиморфных вариантов rs2305619 
и rs3816527 гена PTX3 ДНК была выделена из пе-
риферической крови с помощью набора Qiagen 
FlexiGene для последующей аллель-специфичной 
ПЦР в реальном времени с применением прайме-
ров фирмы Applied Biosystems на амплификаторе 
Applied Biosystems 7500 Real Time PCR System и 
набора реагентов фирмы «Синтол». 
Статистическую обработку проводили с помо-
щью пакетов «Microsoft Exсel 2010», «IBM SPSS» 
(пробная версия) и «MATLAB R2013a» (License 
Number 40502181). Данные при нормальном рас-
пределении представлены в виде: (среднее зна-
чение ± стандартное отклонение). При распре-
делении, не являющемся нормальным, указаны 
медиана и квартили. В начале исследований нор-
мальность распределения проверяли с помощью 
тестов Колмогорова – Смирнова и Шапиро – 
Уилка. Дополнительными факторами, влияющими 
на выводы о нормальности распределения данных, 
являлись оценки коэффициентов асимметрии и 
эксцесса, а также визуальный анализ гистограмм и 
нормальных графиков Q-Q. При выявлении связи 
качественных переменных были построены табли-
цы сопряженности, содержащие значения частот, 
как в абсолютных единицах, так и в процентах. 
Для сравнения частот использовали критерий со-
ответствия Пирсона – χ2. Если в некоторых ячей-
ках таблицы сопряженности ожидаемая частота 
была менее 5, то применяли точный метод расчета 
уровня значимости критерия. Для таблиц сопря-
женности 2×2 при небольшом числе объектов (до 
40–50) использовали критерий χ2 с поправкой 
на непрерывность, а при нарушении условий его 
применения (малая частота в ячейках) – точный 
критерий Фишера. Различия считали статистиче-
ски значимыми при значениях р<0,05.
РезультАты  иССлеДоВАниЯ  
и  их  оБСужДение
В начале исследования большинство пациен-
тов с ГКМП в возрасте ≥18 лет имели ХСН II ФК 
(NYHA) на фоне проводимой терапии бета-адре-
ноблокаторами в адекватных дозах.
Исходно у всех пациентов с ГКМП в возрасте 
≥18 лет наблюдалась сохраненная ФВ ЛЖ (≥50 %). 
За 11-летний период наблюдения у 17 пациентов 
ФВ ЛЖ снизилась до 40–49 %, а у 21 человека  стала 
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ниже 40 % в связи с прогрессированием ГКМП 
(утяжеление ФК ХСН до III–IV (NYHA), появле-
ние ФП, ВСС и их сочетаний), вклада коморбидной 
патологии (см. табл. 1), а также за счет крайне не-
благоприятных генетически детерминированных 
вариантов ремоделирования миокарда (например, 
с дилатационной фазой ГКМП (n=3), ГКМП с об-
струкцией ЛЖ на срединном уровне, осложнив-
шейся развитием апикальной аневризмы (n=3)). 
Основные Эхо-КГ-параметры и особенности 
клинического течения, характеризующие пациен-
тов с ГКМП в возрасте ≥18 лет, приведены в табл. 1.
По результатам анализа клинического течения 
ГКМП, из 153 пациентов в возрасте ≥18 лет у 73 
(47,7 %) человек за время наблюдения был опре-
делено малосимптомное течение ГКМП, без путей 
прогрессирования заболевания. Один путь про-
грессирования ГКМП был выявлен у 54 (35,3 %) 
человек, два пути – у 22 (14,4 %) и три пути – у 4 
человек соответственно (2,6 %) (табл. 2). 
Анализ частоты летальных исходов и транс-
плантации сердца в группе ГКМП в возрасте ≥18 
лет показал значимые различия в зависимости от 
наличия путей прогрессирования заболевания.
У пациентов с ГКМП в возрасте ≥18 лет при нали-
чии одного, двух или трех путей прогрессирования 
заболевания смертность за 11 лет составила 41,3 % 
(n=33), что значимо превышает аналогичный по-
казатель у пациентов с малосимптомным течением 
заболевания (без путей прогрессирования) – 9,6 % 
(n=7) (р<0,001) (рис. 1). Трансплантация сердца 
за указанный период успешно проведена 3 паци-
ентам с наличием одного и двух путей прогрес-
сирования ГКМП (ХСН III–IV ФК (NYHA), ХСН 
III–IV ФК (NYHA) + ФП, ХСН III–IV ФК (NYHA) 
+ ВСС). При этом у пациентов с тремя путями про-
грессирования заболевания смертность составила 
100 % (n=4) (табл. 2). 
На рис. 2 показано, что у пациентов с ГКМП в 
возрасте ≥18 лет наличие одного, двух или трех пу-
тей прогрессирования заболевания значимо чаще 
сочетается с ХСН со средней и сниженной ФВ ЛЖ 
ФВ (<49 %), по сравнению с сохраненной ФВ ЛЖ 
(≥50 %) (ОШ=0,168, 95 % ДИ=0,068–0,412; р<0,001).
Проведен анализ генотипов и аллелей поли-
морфных вариантов rs2305619 и rs3816527 гена 
PTX3 у пациентов с ГКМП и контрольной группе 
без сердечно-сосудистых заболеваний.
Т а б л и ц а  1
Эхокардиографические параметры и особенности клинического течения ГКМП  
у пациентов в возрасте ≥18 лет (n=153)
T a b l e  1
Echocardiographic parameters and features of the clinical course of HCM in patients ≥18 years old (n=153)
Эхокардиографические параметры пациентов 
с ГКМП  в возрасте ≥18 лет
Особенности клинического течения ГКМП  
в возрасте ≥18 лет
параметр значение параметр значение
Возраст, лет 58 [46; 66] АГ, n (%) 106 (69,3)
МЖП, мм 18 [16; 22] ИБС, n (%) 46 (30,1)
ЗС ЛЖ, мм 13 [11; 16] ПИКС, n (%) 25 (16,3)
КДР ЛЖ, мм 48 [42; 52] ХСН, n (%):
I ФК (NYHA) 
II ФК (NYHA) 






Индекс КДР ЛЖ, мм/м2 25,4 [22,5; 27,8] ХСН на момент первичного обследования, n (%), 
ФВ ЛЖ ≥50 %
153 (100)
ИММ ЛЖ, г/м2 176,6 [145,3; 
227,9]
ХСН к концу периода наблюдения, n (%):
ФВ ЛЖ ≥50 % 
ФВ ЛЖ 40–49 % 




ЛП, мм 47,1 [43; 53,2] ФП, n (%) 37 (24,2)
ФВ ЛЖ, % 60 [48; 66] Ожирение, n (%) 69 (45,1)
СД II типа (возраст – 63 [58; 75] года), n (%) 31 (20,3)
Развитие дилатационной фазы ГКМП, n (%) 3 (1,96)
Срединножелудочковая обструктивная ГКМП  
с развитием апикальной аневризмы ЛЖ
3 (1,96)
П р и м е ч а н и е: АГ – артериальная гипертензия; ГКМП – гипертрофическая кардиомиопатия; ЗС ЛЖ – 
задняя стенка левого желудочка; ИБС – ишемическая болезнь сердца; ИММ ЛЖ – индекс массы миокарда; 
КДР ЛЖ – конечно-диастолический размер; ЛП – размер левого предсердия; МЖП – межжелудочковая 
перегородка; ПИКС – постинфарктный кардиосклероз; СД II типа – сахарный диабет II типа; ФВ ЛЖ – фрак-
ция выброса левого желудочка; ФК – функциональный класс; ФП – фибрилляция предсердий; ХСН – хрони-
ческая сердечная недостаточность.
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Общая информация об изучаемых генетиче-
ских вариантах гена пентраксина-3 (PTX3) приве-
дена в табл. 3.
Значимых различий в распределении генотипов 
и аллелей данных полиморфных вариантов у па-
циентов с ГКМП и в контрольной группе получено 
не было (табл. 4). 
Был выполнен анализ генотипов и аллелей 
полиморфных вариантов rs2305619 и rs3816527 
гена PTX3 у пациентов с ГКМП в возрасте ≥18 лет 
(n=153) в зависимости от клинических данных. 
Аллель G полиморфного варианта rs2305619 гена 
PTX3 определялся достоверно чаще у пациентов с 
ГКМП и ХСН со средней и сниженной ФВ ЛЖ 
ФВ (<49 %), по сравнению с сохраненной ФВ ЛЖ 
(≥50 %) (A:G; ОШ=0,521; 95 % ДИ=0,301–0,902; 
p<0,019). Была также выявлена тенденция к разли-
чию распределения генотипов полиморфного ва-
рианта rs2305619 гена PTX3 с типом ХСН у пациен-
тов с ГКМП в возрасте ≥18 лет (p<0,068). Показано, 
что генотип GG данного полиморфного варианта 
встречался чаще при наличии ХСН со средней и 
сниженной ФВ (<49 %). Распределение генотипов 
и аллелей полиморфного варианта rs3816527 гена 
PTX3 у пациентов с ГКМП в возрасте ≥18 лет в 
зависимости от типа ХСН не показало значимых 
различий. Результаты приведены в табл. 5.
У пациентов с ГКМП и СД II типа (возраст – 63 
[58; 75] года) статистически значимо преобладали 
 генотипы AG и GG, по сравнению с генотипом АА по-
лиморфного варианта rs2305619 гена PTX3 (p<0,008). 
Распределение аллелей A:G полиморфного варианта 
rs2305619 гена PTX3 у пациентов с ГКМП и СД II типа 
составило 30,6:69,4 % и значимо отличалось от паци-
ентов с ГКМП без сахарного диабета – 46,3:53,7 % 
(A:G; ОШ=1,952; 95 % ДИ=1,076–3,542; p<0,026). 
Значимых различий в распределении генотипов и 
аллелей полиморфного варианта rs3816527 гена PTX3 
у пациентов с ГКМП в зависимости от наличия СД 
II типа получено не было (табл. 6).
Ген PTX3 кодирует длинный пентраксин-3 – 
протеин, являющийся компонентом гуморально-
го звена врожденного иммунитета, оказывающий 
влияние на ангиогенез и ремоделирование сосуди-
стой стенки, вовлеченный в воспалительный от-
вет, предположительно, выполняющий кардио- и 
атеро протективные функции [3, 4, 9].
Процессы воспаления, оксидативного стрес-
са и ремоделирования экстрацеллюлярного мат-
рикса играют ключевую роль в патофизиологии 
сердечной недостаточности. Вклад PTX3 в ремо-
делирование сердца при перегрузке давлением 
продемонстрирован на экспериментальных био-
моделях: knock-out и трансгенных мышах со сверх-
экспрессией PTX3. Крупные рандомизированные, 
двойные слепые, плацебоконтролируемые CORO-
NA и GISSI-HF, а также последующие исследова-
ния подтверждают, что уровень PTX3 плазмы – 
Т а б л и ц а  2
Анализ клинического течения ГКМП и исходов заболевания у пациентов в возрасте ≥18 лет (n=153)
T a b l e  2
Analysis of the clinical course of HCM and the outcomes of the disease in patients ≥18 years old (n=153)
Путь прогрессирования Клинический вариант развития n (%) Исходы n (%)
Без путей  
прогрессирования








2-й клинический вариант развития ГКМП 





Трансплантация сердца 1 (2,9)
3-й клинический вариант развития ГКМП 





4-й клинический вариант развития ГКМП 
(ВСС)
2 (1,3) Живы 2 (100)
Два пути 
 прогрессирования
5-й клинический вариант развития ГКМП 





Трансплантация сердца 1 (6,25)
6-й клинический вариант  развития ГКМП 
(ХСН III–IV ФК (NYHA)+ВСС)
6 (3,9) Живы 1 (16,7)
Умерли 4 (66,6)
Трансплантация сердца 1 (16,7)
7-й клинический вариант (ФП+ВСС) 0
Три пути 
 прогрессирования
8-й клинический вариант развития ГКМП 
(ХСН III–IV ФК (NYHA)+ФП ВСС) 
4 (2,6) Живы 0
Умерли 4 (100)
П р и м е ч а н и е: ОНМК – острое нарушение мозгового кровообращения; ОССН – острая сердечно-сосуди-
стая недостаточность.
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 долгосрочный независимый предиктор прогноза 
у больных ХСН [5, 6].
ГКМП фактически является универсальной мо-
делью ХСН с сохраненной ФВ ЛЖ (≥50 %) [7]. При 
этом пациенты с ГКМП и ХСН со сниженной ФВ 
ЛЖ представляют собой крайне специфическую 
группу и составляют около 5 % в общей структуре 
ГКМП [10, 11].
Исследования, посвященные возможным ассо-
циациям генетических вариантов PTX3 с особенно-
стями клинического течения и прогнозом ГКМП, 
на сегодняшний день отсутствуют.
По результатам генетического анализа, распре-
деление генотипов и аллелей полиморфных вари-
антов rs2305619 и rs3816527 гена PTX3 у пациентов 
с ГКМП в возрасте ≥18 лет не показало значимых 
различий с группой контроля без сердечно-сосу-
дистых заболеваний. При этом в группе пациентов 
с ГКМП и ХСН со средней и сниженной ФВ ЛЖ 
(<49 %) в возрасте ≥18 лет была выявлена значимо 
бóльшая частота встречаемости аллеля G и тенден-
ция к преобладанию генотипа GG полиморфного 
варианта rs2305619 гена PTX3, по сравнению с со-
храненной ФВ ЛЖ (≥50 %).
К концу периода наблюдения ХСН со средней 
и сниженной ФВ ЛЖ (<49 %) наблюдалась у 38 
больных, составляющих 24,8 % от общего числа 
пациентов с ГКМП, что расходится с официальной 
медицинской статистикой [10, 11]. Данное проти-
воречие можно объяснить преобладанием стар-
шей возрастной категории в исследуемой группе 
(возраст – 58 [46; 66] лет).
Снижение ФВ ЛЖ у данных пациентов с ГКМП 
было обусловлено развитием путей прогрессиро-
вания заболевания (ХСН III–IV ФК (NYHA), ФП, 
ВСС и их сочетаний), а также вкладом  коморбидной 
патологии (АГ, ИБС, постинфарктный кардиоскле-
роз). Важнейшая роль воспаления в патогенезе ате-
росклероза и ИБС подтверждена генетическими 
исследованиями, определившими гены-кандидаты 
и провоспалительные локусы [12]. Также доказано, 
что аномалии, характеризующие ГКМП, при нали-
чии у больного сопутствующей ИБС, имеют синер-
гический эффект в индукции ишемии миокарда. 
По данным отечественных авторов [13, 14], встре-
чаемость данной сочетанной патологии в старшей 
возрастной группе возрастает до 10–20 %.
Кроме того, в настоящем исследовании у 3 па-
циентов с ГКМП и систолической дисфункцией 
ЛЖ (1,96 %) определялась дилатационная фаза 
ГКМП. Данная крайне неблагоприятная феноти-
пическая трансформация миокарда встречается у 
примерно 2–3 % больных ГКМП, что согласуется 
с полученными нами результатами [10]. Также у 
3 пациентов (1,96 %) была диагностирована средин-
ножелудочковая обструктивная ГКМП, осложнив-
шаяся развитием апикальной аневризмы. Частота 
возникновения этого генетически детерминиро-
ванного варианта ремоделирования миокарда так-
же составляет примерно 2–3 % от всех случаев 
ГКМП [15, 16].
Согласно полученным данным, симптомное 
течение у больных ГКМП в возрасте ≥18 лет с 
наличием одного, двух или трех путей прогресси-
рования заболевания значимо чаще сочеталось с 
ХСН со средней и сниженной ФВ ЛЖ (<49 %) и ха-
рактеризовалось высокой смертностью. При этом 
 пациенты с ГКМП и ХСН с сохраненной ФВ ЛЖ 
(≥50 %) достоверно реже демонстрировали разви-
тие путей прогрессирования заболевания.
Данные международной литературы [10, 11] 





Без путей прогрессирования ГКМП 1, 2 или 3 пути прогрессирования 
ГКМП
ХСН с сохраненной ФВ ЛЖ (≥50%) 
ХСН со средней и сниженной ФВ ЛЖ (<49%) 
Рис. 2. Тип ХСН в зависимости от наличия путей прогрес-
сирования заболевания в группе пациентов с ГКМП  
в возрасте ≥18 лет (n=153)
Fig. 2. The type of CHF depending on pathways of disease 







Без путей прогрессирования ГКМП 1, 2 или 3 пути прогрессирования 
ГКМП
Умерли Живы Трансплантация сердцв
Рис. 1. Частота летальных исходов в зависимости от 
 наличия путей прогрессирования заболевания в группе 
пациентов с ГКМП в возрасте ≥18 лет (n=153)
Fig. 1. The mortality rate depending on pathways of disease 
progression in the group of patients with HCM ≥18 years  
old (n=153)
а
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Т а б л и ц а  3
Характеристика генетических вариантов гена PTX3
T a b l e  3
Characteristics of genetic variants of the PTX3 gene
SNP Позиция Местоположение Минорный аллель GMAF
rs2305619 chr3:157437072 Интрон 1 A 0,4509
rs3816527 chr3:157437525 Экзон 2 C 0,3067
П р и м е ч а н и е: GMAF – частота минорного аллеля; SNP – однонуклеотидный полиморфизм.
Т а б л и ц а  4
Распределение генотипов и аллелей полиморфных вариантов rs2305619 и rs3816527 гена PTX3  
у пациентов с ГКМП в возрасте ≥18 лет и контрольной группе
T a b l e  4
Distribution of genotypes and alleles of polymorphic variants rs2305619 and rs3816527 of the PTX3 gene  
in patients with HCM ≥18 years old and the control group
Генотипы и аллели Группа ГКМП (n=153), % (n) Группа контроля (n=200), % (n) p
rs2305619 гена PTX3
АА 19,6 (30) 25,0 (50) p<0,554
АG 47,1 (72) 46,0 (92)
GG 33,3 (51) 29,0 (58)
A 43,1 (132) 48,0 (192) p<0,282
G 56,9 (174) 52,0 (208)
rs3816527 гена PTX3
АА 42,5 (65) 39,0 (78) p<0,136
АС 45,8 (70) 40,0 (80)
СС 11,8 (18) 21,0 (42)
С 34,6 (106) 41,0 (164) p<0,148
А 65,4 (200) 59,0 (236)
Т а б л и ц а  5
Распределение генотипов и аллелей полиморфных вариантов rs2305619 и rs3816527 гена PTX3  
у пациентов с ГКМП в возрасте ≥18 лет в зависимости от типа ХСН
T a b l e  5
Distribution of genotypes and alleles of polymorphic variants rs2305619 and rs3816527 of the PTX3 gene  
in patients with HCM ≥18 years old depending on the type of CHF
Генотипы  
и аллели
Группа ГКМП и ХСН с сохраненной ФВ ЛЖ 
(≥50 %) (n=115), % (n)
Группа ГКМП и ХСН со средней и сниженной 
ФВ ЛЖ (<49 %) (n=38), % (n)
p
rs2305619 гена PTX3
AA 22,6 (26) 10,5 (4) p<0,068
AG 48,7 (56) 42,1 (16)
GG 28,7 (33) 47,4 (18)
A 47,0 (108) 31,6 (24) p<0,019
G 53,0 (122) 68,4 (52)
rs3816527 гена PTX3
СС 11,3 (13) 13,2 (5) p<0,120
АС 50,4 (58) 31,6 (12)
АА 38,3 (44) 55,3 (21)
С 36,5 (84) 28,9 (22) p<0,229
А 63,5 (146) 71,1 (54)
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ской дисфункцией ЛЖ ассоциировано с высоким 
риском ВСС и терминальной ХСН. В нашем преды-
дущем исследовании [17] также показано, что симп-
томное течение ГКМП (один и более путей прогрес-
сирования заболевания) у лиц, как мужского, так и 
женского пола, характеризуется значимо бóльшей 
частотой летальных исходов, по сравнению с мало-
симптомным течением (без путей прогрессирова-
ния на фоне медикаментозной терапии).
В настоящей работе мы также продемонстриро-
вали ассоциацию аллеля G и генотипов АG и GG 
полиморфного варианта rs2305619 гена PTX3 с нали-
чием СД II типа у пациентов с ГКМП (возраст – 63 
[58; 75] года). Результаты исследования, посвящен-
ного генетическим вариантам PTX3 при СД II типа 
в китайской популяции, были опубликованы H. Zhu, 
W. Yu et al. в 2017 г. [18]. Несмотря на то, что ге-
нетический анализ распределения генотипов и 
аллелей различных полиморфизмов гена PTX3 не 
выявил значимых различий от группы контроля без 
СД II типа, авторы показали, что GG генотип поли-
морфного варианта rs2305619 гена PTX3 ассоцииро-
ван с повышенным риском развития диабетической 
нефропатии у китайцев с СД II типа.
Данное исследование – первое, посвященное ас-
социации генетических вариантов PTX3 с клиниче-
скими особенностями течения и прогнозом ГКМП. 
При этом оно имеет ряд ограничений из-за неболь-
шого числа обследуемых пациентов и отсутствия у 
них данных об измерении уровня PTX3 в плазме.
ВыВоДы
1. Симптомное течение у больных ГКМП в воз-
растной группе ≥18 лет с наличием одного и более 
путей прогрессирования заболевания характери-
зуется неблагоприятным прогнозом.
2. Распределение генотипов и аллелей поли-
морфных вариантов rs2305619 и rs3816527 гена 
PTX3 у пациентов с ГКМП в возрасте ≥18 лет не 
показало значимых различий от группы контроля.
3. Аллель G полиморфного варианта rs2305619 
ассоциирован с наличием ХСН со средней и сни-
женной ФВ ЛЖ (<49 %) у пациентов с ГКМП в 
возрасте ≥18 лет. 
4. Ассоциации аллеля G и генотипов АG и GG 
полиморфного варианта rs2305619 гена PTX3 с 
наличием СД II типа наблюдаются у пациентов с 
ГКМП в старшей возрастной группе.
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